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ます(地 底 濫臥,W～Q£温血a&eiO_融｡cDNAの 5'端
は少し欠けている場合もありますが､殆どのcDNA
がクローン化されており､データーベースのゲノ
ム配列から遺伝子上流配列も推定出来ます｡した
がって近頃は線虫以外の研究者が､遺伝子塩基配
列の相同性から､線虫ホモログを兄いだして､線
虫個体での発現場所や突然変異体の表現型を調べ
る研究が増えてきました｡
3.2RNAi法による遺伝子の機能解析および
/aczや gfp融合プラスミドを用いた莞現
組織の同定
今盛んに行われているのは全ての遺伝子の欠
失突然変異体を単離するノックアウトプロジェク
トです｡化学薬剤により突然変異体を誘発し､PCR
法により欠失部位を決め､順次全ての遺伝子の欠
失変異体を単離するプロジェクトで､日米英蘭等
の国際的協同研究が進められています｡従来行わ
れてきた､トランスポゾンの挿入による突然変異
体の単離と合わせて網羅的解析が進行しています｡
アンチセンスの 2重鎖 RNAを線虫に導入してタン
パク質合成を妨げる事で特定遺伝子の機能喪失に
よる表現型を調べるプロジェクトも複数のグルー
プで進められており､これまでに5つの常染色体
と一つの性染色体のうち､第 1,第 3染色体の全
ての遺伝子の解析結果が報告されています 12,13)0
ニューロンで発現する遺伝子やgermlineではこ
の方法が使えないという制限が有りながら､取り
あえず全ての遺伝子について解析するという方法
が次々に進められていますO
細胞系譜が分かっているので､どの遺伝子が
何時何処でどの細胞で働いているかを特定できま
す.IacZや gfpなどの標識遺伝子を目的の遺伝
子のプロモーター下流につないで線虫に徴注入し
て､形質転換体の操作した遺伝子産物の分布を解
析することにより､各遺伝子の発現場所を調べる
仕事も進められており､結果が順次データーベー
スに公開されています｡合わせると､線虫の遺伝
子は塩基配列､発現場所､欠失株も表現型が全て
データーベース上で分かるようになります｡
3.3遺伝病の線虫モデル
細胞死が線虫の正常発生過程で起こっている.
ことが分かって､ヒトやマウスでの細胞死に類似
の反応機構が兄いだされ飛躍的に研究が進みまし
た｡引き続きヒト遺伝病として知られるアルツハ
イマー病やハンチントン病等の原因遺伝子が線虫
でも兄いだされ､これまで線虫を扱っていた人の
みならず生化学､医学からの研究参入が増加して
います｡最近は肥満や寿命等についても線虫を用
いた研究が多数行われています｡病状そのものは
ヒトと異なるのですが､相同遺伝子の働く反応が
線虫でも見られ､ヒトの遺伝病解析の手がかりが
得られるということです｡病状 (表現型)は多数
の素過程の積み重ねですから､関係する分子の数
は具なっても､個々の分子反応はヒトから線虫ま
で同じと考えられるからです｡
3.4これからの線虫モデル研究
生物の特性は …分裂と増殖"に加えて …自ら
動く=ことである｡細胞分裂異常は "ガン'とし
て､特異性については =免疫Mとして詳しく調べ
られてきましたo運動あるいはモータータンパク
質についても分子 1ケの運動が可視化されていま
す｡我々の結果は分子機械の部品が機械を作る過
程にも深く関わっていることを示したので､これ
からは分子機械を作る過程と分子機能を合わせて
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理解することが可能です｡これまでも言われてき
たように､…生物は積み木細工Mで作られていま
す｡初めから理想的な分子機械があるのではなく､
すでに有る構造に付け足して新しいものを作り､
不都合があれば除くという加減方式で作られてい
るようです｡線虫のゲノム解析結果は一つの生き
物をくわしく解析する方向と､細菌､ハエからヒ
トまで他の生物との比較研究する方向があります｡
下等生物の分子は未分化ですが多機能で､分化す
ると何かが除かれことで特殊機能が加わっている
ようです｡比較研究することで分子機械のからく
りがよりくわしく理解出来ます｡線虫からヒトま
で全ゲノムの塩基配列が決まったことで､コード
領域のみならず非コード領域の意味も解かなけれ
ばならないでしょう｡分子機械の部品が時間と場
所に応じて如何に準備され組み立てられるかも興
味ある問題です｡これまで困難であった =何故'
あるいは "どうして"という疑問も解けるように
なってきました｡線虫をモデルとした研究は､初
めに指摘した､飼育しやすさ､短い生活環に加え
て遺伝子や細胞関連情報の蓄積があるので､加速
度的に増えていくでしょう｡
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